
The Japanese Association for the Study of Taste and Smell

NII-Electronic Library Service

The 　Japanese 　Assooiation 　for 　the 　Study 　of 　Taste 　and 　Smell

日本味 と匂学会誌　 VoL20　 No．2　 PP．143・149　2013年 8 月

総説特集　味覚 （うま味）と口腔保健　よ り健康な生活を目指して
一 6

の どごしにつ い て の 生理学的考察

北 川　純
一 P ＊ ・高辻　華子

1〕・高橋　功次朗
〕 ・真貝　富 夫

2）

（
1
新潟大学大学院 ・医歯学総合研 究科 ・摂 食環境制御学講座

・
口 腔生理学分野、

　　　　　　　　　　
2
新潟リハ ビリテ ーシ ョ ン大学）

　「お い しさ」 に と っ て 重要な要素で ある 「の どご し」 の 形成 に は、咽頭 ・喉頭領域 の 感覚が深 く関与 して

い る と考え られ る 。 しか しなが ら、咽頭
・
喉頭領域 の 感覚 に つ い て の 研究報告は あま り多くな い 。本稿で

は 、 こ れまで の 研究に よ っ て 明らか に さ れ た咽頭お よ び喉頭領域 を支配す る 神経 〔舌咽神経咽頭枝 と上 喉頭

神経） の 味覚応答特性 つ い て 紹介する とともに、近年、盛 ん に 研 究 され て い る TRP チ ャ ネ ル フ ァ ミ リ
ーと

の どご し感覚の 関連性 を検討す る 。 さらに、健康的 な生活を過 ご すた め に 大切な摂食 （嚥下）機能 に 対す る

咽頭
・喉頭領域 か らの 求心性情報の 役割 に つ い て 考察す る 、、

キ
ー

ワ
ー ド ：の どご し、咽喉頭、味覚、TRP チ ャ ネル 、嚥下

は じめ に

　食 べ 物や飲み物 を飲み 込む ときの 感覚は、「の ど

ご し 」 と呼 ばれ、「お い しさ」 に 重要な感覚と し て

注目さ れ て い る 。 の どご し感覚 には 、 咽頭お よ び喉

頭領域 を攴配す る神経応答が 深 く関与 して い る と 考

え ら れ る。

　咽頭 ・喉頭領域の味覚神経 （舌咽神経咽頭枝 と上

喉頭神経）の 味覚応答特性 は、舌の 味覚神経 （鼓索

神経と舌咽神経舌枝） とは明 らかに異 な っ て い る 。

舌咽神経咽頭枝 と上 喉頭神経は、鼓索神経 や 舌咽神

経舌枝に 比 べ 、4 基本味 に 対す る応答性は あま りよ

くない 。 しか しなが ら、水 や ア ル コ
ー

ル に高い 興 奮

性 を示す 。 また 、 うま味や 脂肪酸 （長鎖脂肪酸 ） に

対し て も興奮す る 。

　1989 年 に 発 見 さ れ た Trasient　recetor　potential

（TRP ）チ ャ ネ ル は 、 現在で は 、 様 々 な機能を有す

る イ オ ン チ ャ ネル フ ァ ミ リ
ー

を構成 して い る こ とが

明 らか に なっ て い る。例えば、唐辛子 の 成分 （カ プ

サ イ シ ン ） に よ っ て 活性化す る TRPVI が 属す る

TRPV フ ァ ミ リ
ー

は、機械刺 激
・
熱刺激 ・

pH の 変

化
・
浸 透圧 の 変化で 活性化 され る。また、TRPM

フ ァ ミ リ
ーは、冷刺激 で 活性化 され、メ ン ト

ー
ル 刺

激 に 応答す る 。 咽頭
・
喉頭領域 に 発現 し て い る TRP

チ ャ ネ ル が、の ど ご し感覚 の 形成 に 必 要な温度や

触 ・圧 などの感覚を受容 して い る可能性が ある 。

　健 康的な 生 活 を 過 ご す た め に 大 切 な 摂食 （嚥 下）

機能 は、咽頭 ・喉頭領域 か らの 求心性情報が 深 く関

与 して い る 。 食べ 物や 飲み物を飲み 込む際 に 受容す

る 味 ・温度 ・触 ・圧 な ど の 感覚情報は嚥下 中枢で 処

理 され、嚥下を誘発 させる 。 近年 、 内因性 カ ン ナ ビ

ノ イ ド （2−AG ）が 抑制性 ニ ュ
ーロ ン か らの シ ナ プ

ス 伝達 を抑制す る こ と に よ っ て、嚥下 中枢内の 興奮

性 ニ ュ
ーロ ン の 作用 を有意 にし、嚥下が促進的に誘

発 さ れ る こ と が示唆さ れ た。 こ の 機序 に よ り、の ど

ご しやお い しさ感覚を意識 し、楽 し く食事をす る こ

とが 嚥下 反射を促す可能性が ある こ と につ い て紹介

す る 。

1． 咽頭 ・ 喉頭領域の味覚応答特性

味覚受容器 で ある 味細胞が存在する味蕾の 数 を調べ

た報告に よる と、 ヒ トの 咽頭
・
喉頭領域 に は 、 全体

の 味蕾数 （約 8000 個） の 内、約 25％ が存在す る
1／’

。
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こ の 数 は 、咽頭 ・喉頭 領域 に お ける味蕾分布が 約

10％ で あ る ラ ッ ト （総数 ： 約 140  個）
D

や ハ ム ス

ター （総数 ：700個）
T）

と比 べ る とか な り多 い 。 舌

領域 に存 在す る 味蕾は 、茸状乳頭、葉状乳頭、有郭

乳頭 と呼ば れ る舌上皮 の 小さな突起構造内に存在し

て い るが、咽頭 ・喉頭 領域 の 味蕾は、粘膜上皮 内 に

漂 う よ うに ポ ツ ポ ツ と存在 し て い る。舌の 味蕾に 比

べ 、咽頭 ・喉頭領域 の 味蕾は小型 で あ る が、基本的

に 類似 した 免疫組織学 的特性 を持 つ
2β｝

。

　咽頭
・
喉頭領 域 へ の 味刺激 に 対 して 神経が興奮

し、中枢 へ 送られ る求心性情報が 、 の ど ご し感覚の

形成 に 重要 と考え られ る 。 しか しなが ら、咽頭 ・喉

頭領域 の 感覚を支配し て い る舌咽神経咽頭枝 と h喉

頭神経 の 味覚応答 に つ い て の研究報告は多 くな い
。

こ れ ま で に 報 告 さ れ て い る い くつ か の 研究結果 か

ら、咽頭 ・喉頭領域の 味覚神経 （舌咽神経咽頭枝
・

上喉頭神経）と口腔領域 の 味覚神経 （鼓索神経 t大

錐体神経 ・舌咽神経 舌枝 〉の 4 基 本 味 （甘 味 ・塩

味 ・酸味 ・苦味）お よ び水に対する応答性 の 違 い

を、図 1 に ま とめ た
［’4b

。

　口腔領域 の 味覚神経 の 味刺激 に対
’
する興奮は、水

に よ っ て抑制さ れ る 。 しか しなが ら、 舌咽神経咽頭

枝 と ヒ喉頭神経 に は、水に 応答する水線維と呼ば れ

る 神経線維が多 く含 まれ て い る。例えば、喉頭領域

へ の 水刺激 は、上喉頭 神経を持続 的に興奮 させ る

（図 2沖。ヒ トの 上 喉頭 神経 も同様 に 水刺激 に 応 答

す る こ と が報告 され て い る
ω

。つ まり、咽頭 ・喉頭

領域 の 味覚神経は、水刺激に興奮するとい う特徴 を

華子 ・高橋　　功次朗 ・真貝　富夫

もつ
7｝

。 また 、 舌咽神経咽頭枝 と ヒ喉頭神経は 、 ア

ル コ ー
ル に対 して も高い 応答性 を示す

1’」’7）
。 4 基本

味に対する応答性は、口 腔領域 の味覚神経 に比 べ る

とあ ま りよ くない た め 、 味質の 判定に は優 れ て い な

い 。そ の 他 に、うま味物質 で あるグ ル タ ミ ン 酸ナ ト

リ ウ ム や イ ノ シ ン酸ナ ト リ ウ ム に興 奮し （図 3）
融 、

オ レ イ ン 酸 な ど長鎖脂肪酸 に応 答す る こ と が 報告 さ

れて い る
t°）

。 さ らに、舌咽神経咽頭枝 と上 喉頭神経

の神経応答に は、NaC 旦に よ り抑制さ れ る と い う特

徴が ある 。 生理食塩 水 の 塩 分濃度 （0．15MNaCl ）

で は 、 味刺激 に よ っ て 発生 した興奮 の 殆 どが消失 し

蒸留水

画

0．15MNaCI

瞬 隔
5 秒

図 2 水刺激 に対する ウ サ ギ ヒ喉頭神経応答

　上段 ：イ ン パ ル ス 応答、下段 ：積分応答。喉頭領

　域へ の 水刺激 は、上喉頭神経 を持続的 に 興奮させ

　る 。 （文献 5 よ り改変引用）

100

50

相

対
応

答
値
（
％
）

o
鼓索神経

く舌前部〉

郵
司一水

一 苦味

．一酸味

大錐体神経　　舌 咽 神経 舌 枝　 舌咽神経咽頭枝　　上 喉頭神経
〈軟ロ 蓋〉　　　 （舌後部〉　　　　〈咽頭〉　　　　 〈喉頭〉

　 塩味

←＋一
甘味

図 1 味覚神経 の 4 基本味と水に対する神経応答特性

咽頭 ・喉頭 領域 の 味覚神経 で あ る舌咽神経咽頭枝と上喉頭神経は 、 水刺激 に対 して 応 答する特性を持つ
。

（文献 1 お よ び 4 よ り改変引用）
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の どご しに つ い て の 生理学的考察

　　　　　　　　 ミ リ
ー

の TRPM2 、
　 TRPM4 、

　 TRPM5 、　 TRPM8 は温

　　度刺激 に よ っ て 活 性化 す る （表 1）
13 ）

。 こ れ ら の

　　 TRP チ ャ ネ ル の 中で 、　 TRPVI 、　 TRPV2 、　 TRPV3 、

　　 TRPV4 お よび TRPM8 は 感覚神経 に発現する
13）
。し

　　 たが っ て 、食塊が咽頭 ・喉頭領域 を通過する とき、

　　 こ れ らの TRP チ ャ ネ ル を介 して、食塊 の 温 度感覚

　　情報を中枢へ 送 っ て い る 可能性 が 考え ら れ る。さ ら

　　 に、表 1t
］）

に あ る よ うに、それぞれ の TRP チ ャ ネ

　　 ル は、機械 刺激
・
熱刺激 ・

pH の 変化 ・浸透圧 の 変

　　化 な どで 活 性化 され る 。 ま た、TRPV4 は浸透圧刺

　　 激 で活性化する た め、咽頭 ・喉頭領域 を支配 して い

　　 る神経の もっ とも特徴的な応答特性で ある水応答に

　　 関 わ っ て い る の か も しれ な い 。さら に、表 1 に記載

　　 され て い な い が 、 TRPM5 は 、 うま味 ・甘味 ・苦 味

　　　　　　　　　 こ れ ら を考慮す る と、TRP チ ャ ネ ル は、の どこ

図 3　うま味に 対 するマ ウ ス 舌咽神経咽頭枝応答

　蒸留水 （DW ）、 グ ル タ ミ ン酸ナ トリ ウ ム （0．lM

　MSG ）、イ ノ シ ン 酸 ナ トリ ウ ム （10mM 　IMP ）お

　よび 0．lM 　MSG ＋ 10mM 　IMP で 、マ ウス 咽頭 領域

　を刺激 した ときの 舌咽神経咽頭枝の応答 。 刺激後

　2 秒 間 の 神経応答量 を、生理食塩水に対する応 答

　を LO と して相対値で示 した （平均値 ± SE）。 （文

　献 8 よ り改変引用）

て しまう
S・7・11】

。

　こ の よ うに 咽頭
・喉頭領域 の 味覚応答特性は、口

腔領域 の 味覚神経 とは明 らかに異な る た め、食べ 物

や 飲み物が凵腔 内にあ る ときと飲み 込む ときに、質

の 異な る味覚情報を中枢に送 る こ と に な る。食 べ 物

や 飲 み 物 を口 に し、咀嚼して、飲み込む と い う過程

に よ り、こ の 質 の 違 う情報が中枢で 統合され、複雑

なの ど ご し感覚が 形成 され る の で あろ う。

2． の ど E’しと TRP チャネル

　Trasient　recetor 　potential（TRP ）チ ャ ネル は、1989

年 に シ ョ ウ ジ ョ ウ バ エ TRP 遺伝 子が 同定され て 以

来、世界中で 研 究が 推 し進め ら れ 、多 くの 機能を有

す る イ オ ン チ ャ ネ ル フ ァ ミ リ
ー

を構成 して い る こ と

が明 らか にな っ て い る
J2｝。と りわけ、　TRPV フ ァ ミ

リ ーの TRPVI は、唐 辛子 の 成 分 （カ プ サ イ シ ン ）

に よ っ て 活性化する こ とで よ く知 ら れ て い る。ま

た、TRPVI 、
　 TRPV2 、

　 TRPV3 、　 TRPV4 や TRPM フ ァ

し感覚 の 形成 に必要な要素と考え られ る 味以外 の 感

覚 （温 度や 触 ・圧 感覚な ど） を受容す る役割を担 っ

て い る 可能性が あ る。

3．咽頭・喉頭感覚と摂食機能（嚥下反射）

　食 べ 物や飲 み物をお い し く味わ い 摂 取す る こ と

は、健康的な生活 を過 ご す た め の 基本で あ る 。
の ど

ご し に 重 要 な 咽頭 ・喉頭領域 の 感覚は、摂食機能で

あ る嚥下反射 と深 く関わ っ て い る 。 食塊 に よ る 咽頭

粘膜 へ の 機械刺激 が 、嚥下 反射の 誘発 に 重要 で あ る

と考えられ て い るが、味覚などの 化学刺激 も有効で

ある 。 味覚誘発性1燕下 の研究で は、咽頭領域へ の 水

刺激が 効果的 で あ る こ と が 報告 さ れ て い る
16’　17）

。ま

た、咽頭また は喉頭領域 へ の 酸味刺激に は、水刺激

よ りも著 しい 嚥下誘発効果 がある こ とを示 した 研究

も あ る
m ）

。

　咽頭
・喉頭粘膜 が 受容す る 食塊 の 味

・触 ・圧 ・温

度な どの 感覚情報 は 、 舌咽神経咽頭枝 や 上 喉頭神経

を経 由して 嚥 ド中枢 へ 送 ら れ る。こ れ らの 情報 は 嚥

下 中枢で 処理され、嚥下反射が誘発 され る 。 嚥下中

枢 の メ カ ニ ズ ム に つ い て は未だ不明 な部 分が多 い

が 、近年、カ ン ナ ビ ノ イ ドを用 い て 、嚥下反射が亢

進す る中枢機序を考察した研究結果が報告 された
1°）

。

　カ ン ナ ビ ノ イ ドは 大麻 に含まれ る化学物質の 総称

で あり、カ ン ナ ビ ノ イ ド受 容体 を介し て様 々 な作用

を発現 す る 。 こ れ まで に カ ン ナ ビ ノ イ ドに は 、鎮

痛 ・沈静 ・食欲増 進 ・
眼圧 の 緩和 ・嘔吐抑制 な ど の
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表 1 温度受容休で ある TRP チ ャ ネル と沮度以外 の 活性 化刺 激 の 分類

TRPM5 に つ い て は 、うま味
・
甘 味

・
苦味 の 受容 に 関与 し て い る こ とが 報告さ れ て い る 。 （文 献

13よ り引用）

受容体　　活性化温度閾値　体 の ど こ に あ る か 温度 以外の活性化刺激

TRPVI 　 43℃ ＜

TRPV2 　　 52℃ く

TRPV3 　　 32 − 39℃ ＜

TRPV4 　　27 〜 35℃ ＜

TRPM4

TRPM5wa
 

TRPM2 　 36℃ ＜

感覚神経
・
脳

感覚神経 ・脳 ・脊髄 ・

肺 ・肝臓 ・ひ蔵 ・大腸

カプサイシ ン ・酸 ・ア リ シ ン
D

機械刺激

皮膚 ・感覚神経
・
脳 ・　 カ ン フ ル ・カ ン バ ク ロ ール

2） ・2−APB3 ）

脊髄 ・胃 ・大腸　　　　サ イモ ール
4〕

皮膚 ・感覚神経 ・
脳

・

腎臓 ・肺 ・内耳

心臓 ・
肝臓 な ど

味蕾細胞 ・す い 臓

脳 ・すい 臓 な ど

低浸透圧刺激 ・脂肪 ・機械刺激 （未確定〉

カ ル シ ウ ム イ オ ン

環状 ADP リボース ・
β一NAD

＋ ・

ADP リボース

IE　l）ニ ン ニ ク の 辛味成分 、 2）オ レ ガ ノ の 主成分、3） 2一ア ミ ノ エ トキ シ ジ フ ェ ニ ル ボ レ
ー

ト、

　　4）タ イ ム の 主成分、5）ワサ ビ の 辛味成分、6）シ ナ モ ン の 辛味成分

作用がある こ とが知られ て お り、 様 々 な疾患 に 対す

る薬剤として使用 され、そ の 治療効果が報告され て

い る 。

　麻酔下 ラ ッ トに、合成 カ ン ナ ビ ノ イ ド （W 工N

55，212−2＞を投与す る と、上 喉頸 神経電気刺激誘発

性 の 嚥下反射 が 促進 し た。さ ら に、嚥下中枢 に お い

て、CB1 受容体 （カ ン ナ ビ ノ イ ド受容体 〉が グ ル

タ ミ ン 酸作動性ニ ュ
ーロ ン （興奮性 シ ナ プ ス ）よ り

GABA 含有 ニ ュ
ー

ロ ン （抑制性 シ ナプ ス ） に 多数

存在する こ とが 判明し た 。 また、シ ナプ ス 前終末に

あ る CB1 受 容体に リ ガ ン ドが 結合する と 、 神経伝

達物質の 放出が抑制 さ れ る こ とが知 られ て い る。お

そ ら く、 WIN 　55，212−2 が嚥下 中枢内の CBI 受容体

に 結合 し、多 くの 抑制性 シ ナ プ ス に お い て 伝達物 質

の 放出が抑制さ れ た た め、結果的 に興 奮性 シナ プス

の作用が有意にな り、嚥下反射 を促 進する の で あろ

うと考え られ る （図 4）。

　生 体内 で は 内因性 カ ン ナ ビ ノ イ ド （2−AG ＞が、

WIN 　55，212−2 の 役割を果たすの で は な い か と 考 え

られ る。2−AG は、シ ナ プ ス 後 ニ ュ
ーロ ン の 活動性

が 高 くな っ た と き に 産生 され、細 胞外に 放出され

る 。 そ して、放 出され た 2−AG は シ ナプ ス 前終末の

CB1 受容体に 結合 し、そ の シ ナ プ ス の 神経伝達物

質 の 放出を抑制 す る （逆行 性 シ ナ プ ス 伝達 抑 圧 ）

（図 5）2°’ll）。 嚥下 中枢内の ニ ュ
ーロ ン 群 を活性 化 さ

せ る た め に、の ど ご しやお い しさを楽 しみ なが ら食

事する こ とは 、 食べ 物 を飲 み 込 む （嚥 下 する）こ と

に 対 して 効果的 に 作用する の か もしれ な い 。

おわ りに

　 こ れまで の 味覚研究の 多 くは 、 舌領域 の 味細胞や

味覚神経 を 中心 に 進 め られ て きた。舌領域 は、食べ

物や飲み物 を最初 に 凵 腔内 に摂取 した ときの 味の 判

断 に は重要な部位で ある が 、 の ど ご し感覚 の 形成は

直接的に 関 与する とは 考え難 い 。咽頭 ・喉頭 領域

は 、 確か に味質の 判定性はあ まり優れ て い ない 。 し

か しなが ら、我 々 は食事をす るときに 、咽頭 ・喉頭

領域 が 関与する の こ ど し感覚を重要視す る 。 の ど ご

しとい う感覚は、食べ 物を飲み込む ときに発生する

味 や 触 ・圧 ・
温度感覚な ど、様 々 な感覚情報に よ り
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  WINがグル タミン酸作動性

　 ニ ュ
ーロン よりも、

　 多くGABA 含有XXLユ ーmuン 上

　 の CB1受容体に結合する

 

　

　
 

一一
  9 −一 グル タミン酸 作馳怯 ニ ュ

ー
ロ ン

　 　 　 　 　 　 （興 奮牲シナプス）

＿＿．ce ＿．．　GAeA含有ニ ュ
ーロン

　 　 　 　 　 （抑制性シナ プス ｝

　CB1受容体

　wrN

嚥下反射促進

図 4　WIN 　55，212−2 （WIN ）に よ る嚥下反射促進 の 機序

　シ ナプス 前終末の CB　1受容体に WIN が結合す ると、神経伝達物質の放出が抑制され る 。

シナプ 　 llesニ ュ
ー

ロ ン シナプス後部二 訟
一

ロン

丶、〜
気剰…

　

ユ

●

〆

○

　

●

に
　

　

一

　

一璽

授GB

電 位依存 性G
チ ャネ ル を阻害

ヨ4亨
伝 運物 質放

揮制

　　　　　鷺 蠡〒鸞
・

・内因性力ンナビノイド（2−AG ）はシナプス

後部の神経細胞の 活動 が高くなっ た時、

速 やかに産 生され、細胞の 外 に出て くる。

・放出された 2−AG はシナプス 前終末の

CB1 受容体に結 合する 。

・CBt受容体が活性 化すると、神経伝達

物質の放出が抑制され 、

結果として 、シナプス後部の 神経細胞 へ

の情報伝達が抑制され る 。

図 5　内因性 カ ン ナ ビ ノ イ ド （2−AG ）に よ る 逆行性 シ ナ プス 伝達抑制

形成され る ，、また、こ れ らの 咽頭 ・喉頭感覚は 、 健

康的 に 生 きる た め に必 要な 摂食 （嚥下 ）機能に とっ

て も重要な要 素で もあ る 。

　こ れ まで の 生理学的手法を用い た研究 に よ り、咽

頭 ・喉頭領域 の 味覚神経が、舌領域 を 支配す る味覚

神経 と は 、か な り異な る味覚応答特性 をもっ て い る

こ とが明 らかにな っ た 。 さ らに 、 分子生物学の 発展

に伴 い 、の どご し感覚に関与 して い るか もしれ ない

受容体 も判明 して きた。

　今後、「の ど ご し」 と い う主観的 で 曖昧なが ら、

ど こ か共通 した概念をもつ 感覚が 解明され る こ とを

期待 し たい 。
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